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RESUMO 
 
 
 
 
Objetivo: Este ensaio clínico-histológico teve por meta avaliar a resposta terapêutica de dois protocolos 
de reconhecida baixa morbidade em passagem única.  Métodos: Pacientes com queilite actínica crônica 
multicêntrica (n=40) comprovada pela microscopia foram randomicamente submetidos a dois 
protocolos de laser de CO2 pulsátil através de modelo comparativo bilateral (protocolo de pulsos de 350 
mJ, 3,5 W, amplitude de 0,1s  versus protocolo de pulsos de 250 mJ, 5 W, amplitude de 0,05s). 
Realizou-se em 26 pacientes análise comparativa dos níveis de atipia epitelial de espécimes de biópsia 
entre o status quo e o período pós-operatório de ambos os protocolos e entre si. Foram avaliados outros 
fenômenos do espectro da doença. Resultados: Houve presença clínica pós-operatória de lesões em 
10% dos pacientes para cada protocolo e uma significante redução dos níveis de atipia epitelial 
(p<0,001), por vezes completa. Conclusão: Não houve diferença de resultados entre os protocolos 
estudados (p> 0,05).  
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ABSTRACT 
 
 
 
 
 
Objective: This clinicohistologic assay aimed to assess the therapeutic response of two low 
morbidity level protocols by a sole laser pass. Methods: Patient with multicentric and 
microscopically proven chronic actinic cheilitis (n=40) were randomly submitted to two 
protocols of pulsed carbon dioxide laser through a bilateral comparative model (protocol of  
pulses of 350 mJ, 3.5 W, pulse width of  0.1s versus protocol of pulses de 250 mJ, 5 W, pulse width 
of 0.05s). Histological comparative analysis of the epithelial atypia level was performed in 26 
patients considering the status quo and the postoperative period for both protocols and 
between them. Besides this central parameter, other actinic cheilitis histological phenomena 
were assessed. Results: There was clinical recurrence in 10% for each protocol and a 
significant reduction of epithelial atipia level (p < 0.001), sometimes completely. Conclusion: 
There was no difference between both protocols (p > 0.05). 
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1. INTRODUÇÃO 
 
O laser tem se revelado uma importante ferramenta em Cirurgia. O tratamento pelo laser de 
CO2 de lesões bucais, descritas na literatura sob o título de pré-câncer ou lesões cancerizáveis, tem 
sido alvo de muitos estudos1-7. São citadas neste grupo de alterações do epitélio oral a eritroplasia, 
as diferentes formas clínicas de leucoplasia e a queilite actínica, todas elas marcadas pelo 
reconhecido potencial de transformação maligna7-10. 
A queilite actínica revela na microscopia freqüentes achados de atipia epitelial em graus 
variáveis, fator prognóstico de malignização8-12. Esta importante alteração do epitélio é provocada 
pela exposição crônica principalmente à radiação UV-B do espectro da luz solar. A doença 
acomete principalmente aquelas pessoas que desempenham atividades de trabalho ao ar livre por 
longo tempo, como lavradores, pescadores, profissionais da construção civil, na maioria homens 
caucasianos acima dos 40 anos, embora possa atingir pessoas de ambos os sexos e em idade mais 
precoce13,14. 
A queilite actínica crônica (QAC) apresenta um espectro de alterações histológicas que, 
fundamentalmente, inclui graus variados de queratose, hiperplasia ou atrofia do epitélio, presença 
ou não de atipia epitelial. Em nível do tecido conjuntivo a degeneração basofílica do colágeno 
(elastose solar) é um achado universal14 associado ou não a infiltrado inflamatório. Quando 
presente, a displasia epitelial varia em função de diferentes graus de atipia do epitélio, quer restrita 
ao terço profundo ou médio, quer envolvendo toda sua espessura (carcinoma in situ ou intra-
epitelial), e até mesmo apresentar áreas de rompimento da membrana basal, caracterizando o 
carcinoma espinocelular (CEC) invasivo14. A displasia do epitélio oral indica um possível risco de 
degeneração maligna e, geralmente, quando intensa, este risco se mostra ainda mais iminente12. 
Clinicamente a doença pode afetar a superfície do vermelhão labial de maneira focal ou 
multicêntrica3. Por permitir a incidência direta dos raios solares, o lábio inferior é anatomicamente 
mais vulnerável. Freqüentemente, a lesão actínica crônica dos lábios pode apresentar áreas brancas 
múltiplas, associadas a áreas de atrofia epitelial e eritema, espessamento do lábio e consistência de 
lixa d’água à palpação, perda da definição do limite entre a pele e a semimucosa, eventualmente 
acompanhada de fissuras, escamações e úlceras. A ulceração, freqüentemente recorrente, está quase 
sempre presente nos quadros de inflamação aguda provocados pela exposição solar intensa, quer na 
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queilite actínica aguda, quer em surtos de agudização em uma queilite actínica crônica pré-
existente13.  
A biópsia é preconizada para a precisa elucidação diagnóstica da QAC9,15,16.  A análise 
microscópica sistemática de qualquer lesão do epitélio oral potencialmente cancerizável é 
recomendada pela significativa discrepância entre o diagnóstico clínico e o histológico8. Por isso, o 
exame microscópico do espécime de biópsia corado pela hematoxilina-eosina (HE) é ferramenta 
fundamental para a detecção e instituição do tratamento precoce de lesões eventualmente 
precursoras ou mesmo daquelas francamente malignas. Esta conduta reduz morbidade e 
mortalidade associadas ao CEC17. 
Devido à evolução incerta e ao potencial de transformação maligna para o carcinoma 
espinocelular, a abordagem terapêutica da QAC assume uma enorme relevância clínica3,17,18. 
Não se encontrou na literatura estudos de prevalência ou de taxa de transformação maligna 
da QAC. Entretanto, pode-se inferir que os índices de QAC guardam relação direta com a 
epidemiologia do CEC de lábio uma vez que a exposição solar crônica é relacionada a ambas as 
doenças14,17. Em uma revisão19, as maiores incidências foram descritas na população de algumas 
regiões da América do Norte (12,7 em 100.000 habitantes), Europa (12 em 100.000 habitantes) e 
Oceania (13,5 em 100.000 habitantes).  No Brasil, especificamente para a cidade de Goiânia, 
centro-oeste do país, o estudo apontou o índice de 2,7 casos em 100.000 habitantes, que muito 
provavelmente não reflete a realidade de diferentes regiões do país.  Segundo estimativas do 
Instituto Nacional do Câncer20, a incidência de câncer de boca no Sudeste do Brasil, incluindo o 
vermelhão dos lábios, varia entre 12,97 e 28,13 novos casos a cada 100.000 habitantes por ano 
incluindo ambos os sexos.  O câncer dos lábios compreende o percentual entre 25% e 30% dos 
casos de CEC da cavidade oral. O tratamento pela ressecção com margens de segurança em lesões 
iniciais bem diferenciadas apresenta uma sobrevida de 5 anos superior a 90%. Entretanto, 
metástases para linfonodos cervicais são parte da história natural da doença em estágios avançados 
que agravam o prognóstico21. 
A maioria das linhas de tratamento da QAC visa fundamentalmente a remoção ou destruição 
do epitélio irreversivelmente doente3,13,18. Para tal finalidade, a literatura cita as várias técnicas3,22-25 
que incluem a vermelhectomia clássica, o uso tópico de 5-fluorouracil (5-FU) citotóxico, a 
esfoliação química pelo uso do ácido tricloroacético, a crioterapia, a eletrodissecção e a 
vaporização epitelial pelo laser de CO2. 
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Devido a sua alta eficácia3,23, a vermelhectomia é reconhecida como padrão-ouro24 de 
tratamento da QAC, destacando-se ainda por permitir o estudo histológico da peça cirúrgica3. 
Entretanto, essa técnica está associada a significantes complicações tais como edema prolongado, 
deiscência, cicatriz aparente, disestesia, tensão cicatricial, pêlos ectópicos3,13. 
A técnica da aplicação tópica 5-FU propõe o bloqueio da síntese de timidilato, um 
componente essencial para a síntese do ácido desoxidorribonucléico3.  Este método e a esfoliação 
química pelo ácido tricloroacético a 50% apresentam falhas na destruição completa do epitélio. 
Conseqüentemente, recidiva clínica e histológica com atipia residual são relatadas23 em 50% e 
70%, respectivamente.  A crioterapia tem sido recomendada3 para lesões focais de QAC. A 
eletrodissecção mostrou em estudo25 equivalência de resultados quando comparada à vaporização 
pelo laser de CO2, muito embora tenha apresentado maior tempo de cicatrização. 
Quanto à utilização do laser de CO2 no tratamento da QAC, existe na literatura uma grande 
variação nos parâmetros físicos de sua utilização. Fundamentalmente, existem protocolos de laser 
no modo contínuo e pulsátil que variam quanto à potência, diâmetro do feixe (focado ou 
desfocado), irradiância, fluência, número de passagens e, em se tratando do laser pulsátil, variam 
ainda quanto à amplitude, energia e freqüência de repetição do pulso26. O mais radical dos 
protocolos descritos na literatura18 consiste na excisão da semimucosa labial até a superfície do 
músculo orbicular do lábio em que utilizaram feixe focado de 8 watts em modo contínuo (OC). 
Entretanto, há uma corrente de autores27,28 que defende métodos menos invasivos pelo emprego do 
laser de CO2 no modo pulsátil por reduzir freqüência de cicatriz hipertrófica labial encontrada nos 
protocolos de laser de CO2 no modo OC. 
Tanto no que se refere à fibrose quanto ao tempo de cicatrização, é descrito na literatura28 
uma decrescente morbidade no tratamento da QAC quando se utiliza o laser de CO2 no modo 
contínuo (OC), superpulsátil (SP) e ultrapulsátil (UP), respectivamente. Para que se possa 
dimensionar este fato, o laser de CO2 quando utilizado no modo OC com a potência entre 5 e 10 W, 
feixe de 2,5 mm de diâmetro, 44% dos 17 pacientes desenvolveram cicatriz visível e a ferida 
cirúrgica cicatrizou em 37 dias, em média. Com a mudança para o emprego de laser pulsátil com 
energia de pulso de 250 mJ, 5 W de potência, amplitude de 600 µs, 20 Hz, e feixe de 2,5 mm de 
diâmetro, reduziu-se28 a zero a presença de cicatriz visível (n=20) e para 13 dias o tempo médio de 
cicatrização.  
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Estudos clínicos mostram índices de recidiva de lesões pelos diversos protocolos de laser de 
CO2 para tratamento da QAC que variam entre 0 e 11,36%23,24,27,29 num período de seguimento 
mínimo de 11 meses27. Entretanto, poucos estudos enfocaram o aspecto microscópico pós-
operatório23,25,29. Em um23 desses estudos em que utilizou duas passagem de laser no modo OC, 5 
W (n=10) não houve recorrência clínica ou histológica da doença. Em outra casuística29 (n=16) 
relatou-se ausência de atipia epitelial em todos os pacientes em espécimes de biópsia obtidos entre 
o 3oe 6o mês pós-operatório, embora se obtivesse uma recorrência clínica 14 meses após o 
tratamento (vaporização pelo laser de CO2 no modo OC, 2 passagens, respectivamente, de 4 a 8 W 
e 1 a 4 W, 2 mm de diâmetro de feixe). Em um ensaio comparativo bilateral25 (n=14) entre o laser 
de CO2 (passagem única, pulso curto de 18 W, 360 mJ/cm2) e a eletrodissecção (4,2-5W) não se 
encontrou diferença na resposta clínica entre os métodos, senão no menor tempo de cicatrização no 
emprego do laser. Em 5 pacientes, os autores obtiveram novos espécimes bilaterais de biópsia no 3o 
mês pós-operatório, dois dos quais apresentaram recidivas microscópicas de QAC com áreas focais 
de atipia epitelial em ambas as modalidades de tratamento estudadas. Um terceiro paciente 
apresentou CEC na linha mediana do vermelhão. Por conta da pequena amostragem apresentada na 
literatura, há pouca evidência da cura histológica no emprego de protocolos conservadores de laser 
de CO2 na literatura. 
Identificou-se15 três zonas cirúrgicas em três passagens sucessivas pelo laser de CO2. 
Duas zonas, uma de cor rosa, e outra, de cor cinza, cinza claro ou amarela puderam ser 
observadas após a primeira passagem (modo OC, 2-3 W, 1 mm de diâmetro de feixe). Duas 
passagens adicionais revelaram um tecido branco homogêneo de aspecto de algodão. 
Baseado nas evidências histológicas encontradas a partir de biópsias obtidas destas zonas, 
afirmou-se15 que “uma vez que a queilite actínica seja um processo puramente epidérmico 
em uma área desprovida de folículos pilosos, um tratamento superficial que remova a 
epiderme deverá ser adequado..., e o tratamento até a primeira ou segunda zona cirúrgica 
deveria resultar na cura com mínimas chances de cicatriz”.  Partindo desta premissa é 
provável que protocolos com parâmetros conservadores sejam eficazes em passagem única. 
Em sendo tal eficácia ainda desconhecida, realizou-se esta investigação a fim de 
determinar a resposta terapêutica clínica e histológica na aplicação de dois protocolos de 
laser de CO2 de reconhecida28 baixa morbidade em passagem única. 
2. OBJETIVOS 
 
 
 
 
 
 
Geral: 
 
Avaliar dois protocolos de laser de CO2 de passagem única na queilite actínica crônica. 
 
 
 
 
Específico: 
 
Avaliar a evolução clínica e o quadro histológico de pacientes portadores de queilite actínica 
crônica tratados por dois diferentes protocolos de laser de CO2 de baixa morbidade. 
3. MÉTODOS 
 
3.1 Pacientes 
Sob a aprovação do Comitê Ética em Pesquisa da UNIFESP /  Hospital São Paulo (1170/04), 
a amostra da pesquisa envolveu 40 casos consecutivos de QAC do serviço de Estomatologia e 
Cirurgia Bucal de Centro de Especialidades da Secretaria da Saúde do município de São Sebastião 
– SP do ano de 2003.   Na história clínica foram considerados os dados referentes ao sexo, cor da 
pele, idade, e atividade ocupacional. 
 
3.2 Caracterização da amostra. 
Dos 40 pacientes, 36 eram homens e 4 mulheres, todos caucasianos.  A idade variou de 26 a 
76 anos (média de 42,47 ± 10,83 anos).  
Quanto à cor da pele, os pacientes receberam a classificação de Fitzpatrick30 sendo assim 
distribuídos: tipo I (10 pacientes), tipo II (17 pacientes), tipo III (8 pacientes), tipo IV (5 pacientes). 
No que se refere aos hábitos, 42,5% eram fumantes, e 62,5% referiram uso eventual de 
bebida alcoólica (Anexo – Quadro 1).   
 
3.2.1 Critérios de inclusão 
A investigação clínica incluiu pacientes que apresentaram QAC com envolvimento clínico 
de, no mínimo, 50% do vermelhão do lábio inferior e confirmação histológica da doença com 
presença de atipia entre o terço profundo (camadas basal e parabasal) e médio (camada espinhosa) 
do epitélio, e que formalmente aceitaram participar da pesquisa. 
 
3.2.2 Critérios de exclusão 
Foram excluídos os mentalmente incapazes, os alcoolistas crônicos e regulares (freqüência 
diária), os pacientes com histórico de quelóide, imunodeficiência, coagulopatia, hepatopatia, 
insuficiência renal crônica, cardiopatia grave, doença respiratória grave, hipertensão arterial e 
diabetes descompensados, moléstia infecciosa vigente, câncer dos lábios, quimioterapia e 
radioterapia na região de cabeça e pescoço, outras queilites e a forma actínica crônica cujo exame 
microscópico tenha revelado displasia grave, envolvendo toda a espessura do epitélio (carcinoma in 
situ).  Para o estudo histológico foram excluídos os pacientes que recusaram a biópsia no período 
pós-operatório. 
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3.3 Processo diagnóstico 
3.3.1 Avaliação clínica 
Foram tabulados os dados da anamnese e exame físico. Quanto à sintomatologia, avaliou-se 
a presença de ardência, formigamento e dormência e dor, para a qual se utilizou escala analógica 
visual.  
Na oroscopia, realizada sob luz direta e indireta (luz natural associada à luz do refletor) e uso 
de lente binocular de 2,3 ¯ de aumento (Heine® 2,3¯), foram considerados os seguintes aspectos 
para o diagnóstico clínico de QAC: 
a. atrofia: área deprimida e geralmente avermelhada devido à redução da espessura normal do 
epitélio. 
b. manchas vermelhas, rosadas ou violáceas produzidas por vasodilatação em nível da lâmina 
própria; 
c. descamação: desprendimento visível das camadas superficiais do epitélio; 
d. ulceração: lesão caracterizada pela perda da continuidade do epitélio e exposição do tecido 
conjuntivo subjacente, incluindo aquelas em forma de fissura; 
e. textura áspera à palpação semelhante a lixa d’água;  
f. crosta: alteração morfológica decorrente da evolução de lesões ulceradas; 
g. mancha branca: lesão branca ou branco-acinzentada, diferente do tom rosado normal da 
semimucosa, bem ou mal-definida sem alteração do plano da superfície; 
h. placa branca: lesão branca ligeiramente elevada e plana; 
i. perda da definição do limite entre a semimucosa do vermelhão labial e a pele; 
 
3.4 Procedimento de biópsia 
A biópsia foi incisional sempre orientada perpendicularmente ao eixo longitudinal do 
vermelhão do lábio inferior acometido por alterações clínicas compatíveis com QAC, de tamanho 
aproximado de 3 ¯ 4 ¯ 3 milímetros (largura, comprimento, e profundidade, respectivamente). 
A localização da biópsia no vermelhão do lábio inferior foi orientada pela coloração de azul-
de-toluidina a 1% 31: 
a) Limpeza local com ácido acético 1% por 30 segundos, 
b) Aplicação tópica do azul-de-toluidina a 1% por 30 segundos, 
c) Remoção do excesso do azul-de-toluidina a 1% com ácido acético 1% por 30 segundos.  
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Regiões coradas pelo azul-de-toluidina foram biopsiadas.  Caso não ocorressem focos de 
coloração evidentes pelo azul-de-toluidina, foi eleita região marginal à mancha branca ou 
eritroplásica a 1,5 cm do plano sagital mediano do vermelhão labial em um dos lados. 
A partir do 3o mês pós-operatório, foram realizadas duas biópsias, uma na metade direita e 
outra na esquerda, em primeira instância sobre lesão recorrente, clinicamente detectável, marcada 
ou não pelo azul-de-toluidina. Caso houvesse dois ou mais pontos de lesão de queilite actínica, foi 
eleito aquele que estivesse na extremidade da faixa central de 3,0 cm do vermelhão do lábio. Em 
não havendo lesões clínicas ou áreas não marcadas pelo azul-de-toluidina, a região de eleição para 
biópsia (a fim de detectar eventuais recidivas histológicas não detectáveis ao exame físico de 
displasia epitelial) se deu a 1,5 cm de distância do plano sagital mediano, em cada metade do 
vermelhão do lábio, uma no lado direito e outra no lado esquerdo, visando o exame do epitélio e 
lâmina própria. 
Posteriormente os espécimes foram enviados para o laboratório de Patologia Cirúrgica da 
Disciplina de Patologia Bucal da Faculdade de Odontologia da UNESP – campus de São José dos 
Campos  para processamento e análise anátomo-patológica. 
 
3.5 Processamento do tecido 
Todo o material de biópsia foi fixado em formaldeído a 10%. Após seu período de fixação, o 
material foi incluído em blocos de parafina, e realizados cortes seriados com cerca de 5µm de 
espessura, os quais foram estendidos em lâminas de vidro. Os cortes foram corados pela técnica da 
hematoxilina e eosina (H/E) e pelo ácido periódico de Schiff (PAS).  
 
3.6 Análise histológica 
Para a análise histológica, todas as lâminas foram lidas por dois examinadores.  
Para padronização da análise foram observados somente cinco campos por lâmina, sendo 
uma lâmina do período pré-operatório e uma do pós-operatório de cada protocolo (dos lados 
esquerdo e direito) por paciente, identificados com caneta de retroprojetor a fim de selecionar o 
melhor corte para avaliação. A escolha dos cortes foi baseada na qualidade técnica, qual seja: a 
qualidade do corte realizado no micrótomo, distensão do corte na lâmina, coloração pela 
hematoxilina-eosina e colocação da lamínula visando melhor facilidade na leitura microscópica. 
Todos os achados histopatológicos foram registrados em uma ficha específica (modelo no Anexo).   
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Todo o material foi analisado em microscópio de luz (AXIOSTAR PLUS®-Carl Zeiss-
Oberküchen-Germany), usando inicialmente o aumento de 100¯ para identificação do corte;     
200¯ para delimitação dos campos a serem estudados, identificação da presença e tipo de 
queratina, presença de degeneração hidrópica e espongiose, análise do tecido conjuntivo quanto à 
presença de elastose, assim como a quantificação de células inflamatórias. O aumento de 400¯ foi 
utilizado para leitura dos níveis de atipia epitelial.  
Para a análise microscópica foram considerados os seguintes achados:  
A. Atipias do epitélio. A análise dos níveis de atipia epitelial, reconhecido método padrão 
(parâmetro central desta análise histopatológica), fundamentou a graduação de displasia para cada 
paciente nos períodos pré e pós-operatório por protocolo e obedeceu aos critérios estabelecidos pela 
OMS32:. 
1. perda de polaridade das células basais; 
2. hiperplasia da camada basal; 
3. projeção dos cones epiteliais em gota:  
4. aumento da relação núcleo/citoplasma; 
5. hipercromatismo nuclear; 
6. nucléolos aumentados; 
7. aumento de figuras mitóticas; 
8. mitoses morfologicamente atípicas; 
9. figuras mitóticas na metade superficial do epitélio; 
10. pleomorfismo celular e nuclear; 
11. estratificação irregular do epitélio; 
12. perda da coesão celular; 
13. queratinização individual ou de grupos de células na camada espinhosa. 
 
  
10
 
 Para cada paciente e nos respectivos períodos pré e pós-operatório por protocolo, a 
graduação de displasia epitelial baseou-se33 no número de tipos de fenômenos de atipia presentes no 
epitélio, sendo assim estabelecida: 
1. ausência de displasia epitelial: menos de dois tipos de fenômenos  presentes; 
2. displasia epitelial leve: dois tipos de fenômenos presentes; 
3. displasia epitelial moderada: três ou quatro tipos de fenômenos presentes; 
4. displasia epitelial intensa: cinco ou mais tipos de fenômenos presentes; 
5. Adotou-se ainda os seguintes parâmetros diagnósticos: 
6. carcinoma in situ: cinco ou mais tipos de fenômenos presentes em toda a espessura do 
epitélio. 
7. Carcinoma invasivo: cinco ou mais tipos de fenômenos presentes em toda a espessura do 
epitélio e o rompimento da membrana basal. 
B. A existência e natureza de queratina, classificada em: 
1. ausente; 
2. paraqueratina: camada de queratina, nas quais os núcleos epiteliais ficam retidos; 
3. ortoqueratina: camada de queratina em que há perda dos  núcleos dos queratinócitos; 
C. Fenômenos patológicos do epitélio de revestimento relacionados à inflamação: 
1. degeneração hidrópica: presença de líquido intracelular 
2. espongiose: presença de líquido extra-celular 
D. presença de elastose solar caracterizada pela degeneração basofílica das fibras colágenas do 
tecido conjuntivo subepitelial. 
E.  infiltrado Inflamatório: procedeu-se a contagem de células inflamatórias presentes no tecido 
conjuntivo em 4 campos por lâmina demarcados no microscópio óptico pelo uso de retículo 
quadrado (25 pontos) e acoplado a ocular de 10¯. Aferiu-se o tamanho dos lados do retículo 
(Figura 1) com auxílio de uma lâmina de calibragem de medida-padrão de 1mm subdividido 
em décimos e centésimos na objetiva de 20¯, de modo que a área total mensurada do 
retículo foi equivalente a 0,25 mm2  (500 µm de lado). O resultado final do número de células 
tanto do exame pré-operatório quanto do pós-operatório nos 2 protocolos correspondeu à 
média dos 4 campos em cada paciente. Este resultado foi utilizado para expressar o grau do 
infiltrado inflamatório na análise estatística. 
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Figura 1 – Retículo quadrado para contagem de células inflamatórias:500 µm de    
lado, área de 0,5 mm2, lâmina do paciente 10 (HE 200 ¯).  
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3.7 Descrição do procedimento cirúrgico 
Para a randomização foi utilizado o modelo comparativo bilateral25 sendo os pacientes 
distribuídos em 2 grupos por sorteio de cara e coroa: 
Grupo A: a metade direita do vermelhão do lábio inferior foi tratada pela vaporização com 
laser CO2  no modo pulsátil com energia de pulso de 350 mJ, 3,5 W, amplitude de 0,1 segundo, 
numa freqüência de repetição de 6,6 Hz. A metade esquerda foi vaporizada com laser CO2 no modo 
pulsátil com energia de pulso de 250 mJ28, 5 W, amplitude de 0,05 segundo, numa freqüência de 
repetição de 10 Hz. Em ambos os lados o diâmetro do feixe de laser de CO2 (Sharplan® 40C, 
Sharplan Inc., Israel Com Surgtouch) foi igual a 2 mm e a saída do feixe mantida a uma distância 
aproximada de 6 cm da superfície do vermelhão labial a cerca de 1 cm/s.  
Grupo B: aplicou-se os mesmos protocolos com a inversão dos lados.  
A todos os pacientes foi prescrito aciclovir 200mg via oral de 6 em 6 horas por 5 dias a partir 
de 24 horas antes do procedimento cirúrgico para profilaxia do herpes labial25.  
Tanto o procedimento de biópsia quanto o da vaporização do vermelhão do lábio ocorreram 
sob anestesia local infiltrativa precedida pelo bloqueio do nervo mentual, ramo do V par craniano, 
responsável pela inervação do lábio inferior. A substância anestésica de primeira eleição foi a 
lidocaína 2% com noradrenalina (1:100.000), salvo os casos de pacientes com história de 
hipertensão arterial que receberam prilocaína 3% e felipressina a 0,03 UI/ml.  
Para o debridamento diário da ferida cirúrgica utilizou-se peróxido de hidrogênio a 3% de 8 
em 8 horas24.  Além das orientações dos cuidados com a ferida cirúrgica, os pacientes receberam já 
no pós-operatório imediato aplicação de pomada de neomicina para uso continuado de 8 em 8 
horas durante o período de cicatrização. Para o controle da dor pós-operatória foi prescrito 
analgésico simples (paracetamol 500mg de 6 em 6 horas por via oral, no pós-operatório imediato, 
mantido pelo período se necessário).   O uso de antibióticos sistêmicos (amoxicilina 500 mg de 8 
em 8 horas por 10 dias) foi reservado para controle de infecção local.    Foi prescrito filtro solar 
Helioblock® 50 FPS para uso tópico labial  para o período após a cicatrização. Toda medicação foi 
fornecida gratuitamente aos pacientes. 
No período pós-operatório foram registrados em formulário próprio (modelo no Anexo) o 
tempo de cicatrização em dias, assim como a intensidade e duração de dor pelo uso de escala 
analógica visual.  
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3.8 Análise estatística 
 
3.8.1 Estatística descritiva e analítica de sinais e sintomas de queilite actínica.  
Os elementos da evolução clínica incluindo a sintomatologia e o tempo de cicatrização foram 
abordados descritivamente. As freqüências de sinais de queilite actínica foram descritas em tabelas 
de contingência para os períodos pré e pós-operatório de cada protocolo. A fim de discriminar 
diferenças, a freqüência de cada um dos sinais clínicos pré-operatórios foi comparada com a 
respectiva freqüência pós-operatória de cada protocolo pelo teste de McNemar, estabelecendo-se 
um valor p ≤ 0,05.   
 
3.8.2 Comparação entre os níveis de atipia epitelial nos exames histológicos do pré e pós-
operatório dos dois protocolos de tratamento. 
De acordo com a natureza ordinal da variável, empregou-se o teste não-paramétrico de 
variância de postos de Friedman para detecção de diferenças entre as medianas das amostras, 
seguido de teste de comparação de pares de Dunn, fixando-se um valor p ≤ 0,05. 
 
3.8.3 Estatística descritiva e analítica de fenômenos histológicos.  
A freqüência dos achados histológicos, incluindo os fenômenos de atipia individualmente, foi 
descrita em tabelas de contingência para os períodos pré e pós-operatório de cada protocolo. A fim 
de discriminar diferenças, a freqüência de cada uma das variáveis histológicas pré-operatórias foi 
comparada com a respectiva freqüência pós-operatória de cada protocolo pelo teste de McNemar, 
estabelecendo-se um valor p ≤ 0,05.   
 
3.8.4 Comparação entre a contagem de células inflamatórias nos exames histológicos do pré  
e pós-operatório dos dois protocolos de tratamento. 
Apesar da natureza contínua da variável, a distribuição do número de células não foi normal. 
Empregou-se, por isso, o teste não-paramétrico de variância de postos de Friedman para detecção 
de diferenças entre as medianas da amostras, fixando-se um valor p ≤ 0,05. 
 4. RESULTADOS 
4.1 Evolução clínica.  
 
 Não houve relato de ardência, formigamento, dormência e dor vigente nos exames pré e 
pós-operatórios.  Doze pacientes relataram dor após o efeito anestésico, sem que se pudesse 
discriminar com clareza diferenças no nível de dor entre ambos os lados do lábio (Anexo – Quadro 
2).  Pela escala analógica visual, a nota máxima neste período foi 5 (dor moderada), a mínima 0, e 
mediana 0. No primeiro dia pós-operatório a nota máxima foi 3 (dor leve), mínima 0, mediana 0, a 
despeito do uso do analgésico de ação periférica iniciado imediatamente após o procedimento 
cirúrgico e mantido de 6 em 6 horas, se necessário.  Nenhum paciente relatou dor além do 2º dia 
pós-operatório (Tabela 1). 
 
 
 
Tabela 1 - Estatística descritiva da dor pós-operatória. 
Estatística descritiva da dor ós-operatória 
 PO imediato 1o dia PO 2o dia PO 
Máximo 5 3 0 
Mediana 0 0 0 
Mínima 0 0 0 
 
  
 
 
 Todos os pacientes apresentavam no exame pré-operatório QAC multicêntrica com 
predomínio de lesões brancas por vezes espessas notando-se uma acentuada melhora no aspecto 
labial e ausência de lesões clínicas no pós-operatório em 90% das vezes em cada protocolo (Tabelas 
2 e 3, Anexo, Quadro 3).   
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Tabela 2 – Freqüência de sinais clínicos de queilite actínica no período pré e pós-operatório por 
protocolo. 
 
Período  Pré-operatório Pós-operatório 250 mJ Pós-operatório 350 mJ 
Sinais clínicos ocorrência % ocorrência % ocorrência % 
Atrofia 20 50 0 0 0 0 
Manchas vermelhas ou rosadas  39 97,5 0 0 0 0 
Descamação 7 17,5 1 2,5 1 2,5 
Ulceração 15 37,5 0 0 0 0 
Textura áspera 10 25 0 0 0 0 
Crosta  10 25 0 0 0 0 
Mancha branca 37 92,5 3 7,5 3 7,5 
Placa branca 4 10 0 0 0 0 
Perda de definição do limite 
entre a semimucosa e a pele 16 40 0 0 0 0 
 
 
 
 
 
Tabela 3 – Teste de McNemar para comparação dos sinais clínicos de queilite actínica entre os 
períodos pré e pós-operatório dos respectivos protocolos (α=0,05). 
 
Sinais clínicos Pré-operatório x protocolo 250 mJ Pre-operatório x protocolo  250 mJ 
 Diferença % valor p Diferença % valor p 
Atrofia 50 <0,0001 50 <0,0001 
Manchas vermelhas ou rosadas  97,5 <0,0001 97,5 <0,0001 
Descamação 15 0,0313 15 0,0313 
Ulceração 37,5 0,0001 37,5 0,0001 
Textura áspera 25 0,0020 25 0,0020 
Crosta  25 0,0020 25 0,0020 
Mancha branca 85 <0,0001 85 <0,0001 
Placa branca 10 0,1250 10 0,1250 
Perda de definição do limite 
entre a semimucosa e a pele 40 <0,0001 40 <0,0001 
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 O tempo de cicatrização no protocolo de pulsos de 250 mJ variou entre 10 a 22 dias (média 
de 13,5 ± 3,34 dias). Pelo uso do protocolo de 350 mJ, a ferida cirúrgica cicatrizou entre 12 a 24 dias 
(média de 17,25 ± 3,77 dias). 
 A paciente (29) apresentou episódio de herpes labial no período de cicatrização, sendo 
resolvido sem qualquer seqüela. Para seu tratamento foi ministrado aciclovir 200 mg de 6 em 6 
horas mantido por mais 5 dias, amoxicilina 500 mg de 8 em 8 horas por 10 dias para controle de 
infecção secundária local, além do debridamento da ferida cirúrgica com peróxido de hidrogênio 
3% de 8 em 8 horas durante o período da cicatrização. 
 No estudo 4 pacientes evoluíram com mancha branca. Os pacientes 4 e 15 apresentaram 
lesão na linha média de cerca 8 e 10 mm, respectivamente, envolvendo o campo de ambos os 
protocolos. Os pacientes 17 e 30 apresentaram lesão de cerca de 5 mm no lado esquerdo, nos quais 
foram aplicados, respectivamente, os protocolos de 250 e 350 mJ.  Todas estas 3 manchas brancas já 
eram visíveis já no 3o mês pós-operatório.   O paciente 23 apresentou bilateralmente descamação 
multicêntrica no 8o mês pós-operatório. Estes sinais caracterizam a presença pós-operatória de lesões 
em 10% para cada protocolo. 
Dentre os 40 pacientes, 26 permitiram nova avaliação histológica pela biópsia no 
período pós-operatório. A realização dessas biópsias ocorreu entre 109º e 240º dia pós-
operatório (média de 168,35±27,11 dias).      O período de seguimento clínico mínimo variou 
de 3 a 14 meses (média 8,5±2,59 meses).   As figuras de 2 a 5 retratam o pré-operatório e a 
seqüência do pós-operatório do paciente 14. 
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Figura 2 – Paciente 14, QAC multicênctrica, pré-operatório.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 3 – Paciente 14, pós-operatório imediato. Aplicação dos protocolos de 350 
mJ e 250 mJ nos lados direito e esquerdo, respectivamente.  
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Figura 4 – Paciente 14, 9º dia pós-operatório. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 5 – Paciente 14, pós-operatório de 14 meses. 
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4.2 Comparação entre os níveis de atipia epitelial nos exames histológicos pré e pós-
operatórios dos dois protocolos de tratamento. 
 A análise dos níveis atipia epitelial da biópsia pós-operatória revelou um decréscimo em 
todos os pacientes para ambos os protocolos (Tabelas 4, Gráfico 1 e Anexo - Quadros 4 e 5).  
 
Tabela 4 - Estatística descritiva da distribuição de atipias epiteliais nas amostras pré e pós-operatória 
de ambos os protocolos. 
 
Período  Pré-operatório  PO 250 mJ  PO 350 mJ 
Mínimo 2 0 0 
Percentil 25 3 1 1 
Mediana 4 1 1 
Percentil 75 5 2 2 
Máximo 7 3 3 
 
 
Pelo teste de Friedman, observou-se que a diferença encontrada entre as medianas dos níveis 
de atipia epitelial nas amostras (n=26) resultou estatisticamente muito significante (valor p ≤ 0,001 - 
Qui-quadrado = 43,622 com 2 graus de liberdade) e o teste de Dunn de comparação dos pares 
(Tabela 5, Gráfico 1) identificou esta diferença entre as medianas nas amostras pré e pós-
operatórios, mas não entre os dois protocolos de tratamento (p > 0,05). 
 
 
Tabela 5 - Teste de Dunn para identificação de diferenças entre as medianas dos níveis de atipia 
epitelial nas amostras pré e pós-operatória de ambos os protocolos. 
 
Teste de Dunn post hoc 
Comparação de pares DSP* valor p 
 Pré-operatório  x   PO 250 mJ 36,5 p < 0.001 
 Pré-operatório  x   PO 350 mJ 40,0 p < 0.001 
 PO 250 mJ       x   PO 350 mJ 3,5 p > 0,05 
DSP: diferença entre a soma dos postos 
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Gráfico 1 - Distribuição dos níveis de atipia epitelial nas amostras pré e pós-operatória 
por protocolo. 
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4.3 Distribuição dos pacientes conforme o grau de displasia epitelial nos períodos pré e pós-
operatório por  protocolo.  
 
A redução da intensidade de displasia epitelial nos pacientes agrupados segundo a 
graduação (ausente, leve, moderada e intensa) nos períodos pré e pós-operatório de ambos os 
protocolos pode ser observada (gráfico 2).  No período pós-operatório do protocolo de 250 mJ, 14 
dos 26 pacientes (53,8%) examinados histologicamente apresentaram ausência de displasia epitelial 
(número de atipias de epitélio menor que 2).   Esta proporção de ausência de atipia foi de 16 em 26 
pacientes (61,5%) para o protocolo de 350 mJ. 
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Gráfico 2 - Distribuição dos pacientes conforme o grau de displasia epitelial nos períodos pré e pós-operatório de 
ambos os protocolos. 
Legenda: PO = pós-operatório    NTAE = número de tipos de atipia epitelial 
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4.4 Estatística descritiva e analítica de fenômenos histológicos.  
 
A tabela de contingência (Tabela 6) demonstra a redução da freqüência de cada um dos 
fenômenos de atipia epitelial individualmente, muito embora este decréscimo não tenha sido 
estatisticamente significante para o hipercromatismo nuclear, estratificação irregular do epitélio, 
perda da coesão celular e queratinização individual de células em ambos os protocolos (Tabela 7).  
Apesar da redução estatisticamente significante, considerável proporção dos exames pós-operatórios 
de ambos os protocolos evidenciou perda da polaridade das células basais e pleomorfismo celular e 
nuclear (Tabelas 6 e 7).  
A elastose se manteve no pós-operatório de ambos os protocolos (Tabela 8). Os fenômenos 
epiteliais inflamatórios, espongiose e degeneração hidrópica, também estiveram presentes no 
período pós-operatório de ambos os protocolos, não havendo diferença estatisticamente significante 
entre as freqüências pré e pós-operatória dessas variáveis (Tabela 9).              
 
 
 
 
 
 
  
 
 
Tabela 6 - Freqüência dos achados de atipia epitelial nos períodos pré e pós-operatório por protocolo  
Período  Pré-operatório Pós-operatório 250 mJ Pós-operatório 350 mJ 
Tipo de Atipias ocorrência % ocorrência % ocorrência % 
Perda da polaridade das células basais 24 92,31 16 61,54 11 42,31 
Mais de uma camada de células basais 21 80,77 2 7,69 4 15,38 
Projeção epitelial em gota 1 3,84 0 0 0 0 
Aumento da relação núcleo/citoplasma  11 42,31 1 3,85 1 3,85 
Hipercromatismo nuclear 5 19,23 1 3,85 1 3,85 
Nucléolos aumentados  7 26,92 0 0 0 0 
Aumento de figuras mitóticas 0 0 0 0 0 0 
Mitoses atípicas 0 0 0 0 0 0 
Figuras mitóticas na porção mediana do epitélio 0 0 0 0 0 0 
Pleomorfismo nuclear e celular 23 88,46 15 57,69 14 53,85 
Estratificação irregular do epitélio 2 7,69 0 0 0 0 
Perda da coesão entre as células 3 11,54 0 0 0 0 
Queratinização individual das células 6 23,08 1 3,85 1 3,85 
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Tabela 7 – Teste de McNemar para comparação dos achados de atipia epitelial entre os períodos pré e pós-operatório dos respectivos protocolos (α=0,05).  
 
Tipo de Atipias   Pré-operatório x protocolo 250 mJ   Pré-operatório x protocolo 350 mJ 
 Diferença % Valor p Diferença % Valor p 
Perda da polaridade das células basais 30,77 0,0215 50 0,0002 
Mais de uma camada de células basais 73,08 < 0,0001 65,38 < 0,0001 
Projeção epitelial em gota 7,69 0,5 7,69 0,5 
Aumento da relação núcleo/citoplasma  38,46 0,002 38,46 0,002 
Hipercromatismo nuclear 15,38 0,2188 15,38 0,2188 
Nucléolos aumentados  26,92 0,0156 26,92 0,0156 
Aumento de figuras mitóticas 0 0 0 0 
Mitoses atípicas 0 0 0 0 
Figuras mitóticas na porção mediana do epitélio 0 0 0 0 
Pleomorfismo nuclear e celular 30,77 0,0386 34,62 0,0117 
Estratificação irregular do epitélio 7,79 0.5 7,79 0,5 
Perda da coesão entre as células 11,54 0,25 11,54 0,25 
Queratinização individual das células 15,38 0,2188 15,38 0,2188 
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Tabela 8 – Freqüência de outros fenômenos histológicos nos períodos pré e pós-operatório por 
protocolo. 
 
 
 Período Pré-operatório Pós-operatório 250 mJ Pós-operatório 350 mJ 
Tecido  Fenômeno histológico ocorrência % ocorrência % ocorrência % 
Paraqueratina 6 23,08 0 0 2 7,69 
Ortoqueratina 22 84,61 13 50 10 38,46 
Espongiose 2 7,69 6 23,07 6 23,07 
Epitélio 
Degeneração hidrópica 19 73,07 11 42,3 14 53,84 
Tecido Conjuntivo Elastose 26 100 26 100 26 100 
 
 
 
 
 
Tabela 9 – Teste de McNemar para comparação dos achados de outros fenômenos histológicos 
entre os períodos pré e pós-operatório dos respectivos protocolos (α=0,05).  
 
Outros fenômenos 
histológicos 
Pré-operatório x protocolo 250 mJ Pré-operatório x protocolo  250 mJ 
 Diferença % Valor p Diferença % Valor p 
Paraqueratina 23,08 0,0313 15,38 0,2188 
Ortoqueratina 34,62 0,0225 46,15 0,0042 
Espongiose 15,38 0,2891 15,38 0,2891 
Degeneração hidrópica 30,77 0,0574 19,23 0,2668 
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As Figuras de 6 a 12 ilustram exemplos de campos histológicos dos exames dos pacientes 14, 
34 nos períodos pré e pós-operatório para ambos os protocolos . 
 
Figura 6 - Paciente 14, exame histológico pré-operatório -  Atipias: duplicação e 
desorganização da camada basal (A), hipercromatismo (B), aumento 
da relação núcleo/citoplasma (C), espongiose (D), perda da coesão 
celular e pleomorfismo (HE 400¯). 
 
 
 
 
Figura 7 - Paciente 14, exame histológico pré-operatório II: hiperqueratose (A), 
queratinização individual (B), hiperplasia dos cones epiteliais, 
desorganização, Perda da polaridade e pleomorfismo da basal (C), 
elastose solar (D)  (HE 200¯) 
  
27
 
 
 
Figura 8 - Paciente 14, exame histológico PO 350 mJ II: Fibras novas de     
colágeno (A), recuperação da polaridade da camada basal (B) , e 
infiltrado inflamatório subepitelial discreto (HE 400¯). 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 9 - Paciente 14, exame histológico PO 250 mJ: recuperação da polaridade 
da camada basal (A), e infiltrado inflamatório discreto e vasos 
dilatados (B)  e resíduo de elastose solar (C) (HE 400¯). 
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Figura 10 - Paciente 34, exame histológico pré-operatório: hipercromatismo, 
pleomorfismo, duplicação e perda da polaridade de células da 
camada basal (A),  projeção em gota do epitélio (B), degeneração 
hidrópica (C).  (HE 400 ¯)  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 11 - Paciente 34, exame histológico PO 350 mJ: recuperação da camada   
basal (A), ausência de atipia, e ausência de infiltrado inflamatório 
subepitelial (B)  (HE 400 ¯ ).  
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Figura 12 - Paciente 34, exame histológico PO 250 mJ: duplicação e perda da 
polaridade da camada basal (A), hiperplasia de cone epitelial (B), 
vaso dilatado (C), resíduos de elastose (D) e discreto infiltrado 
inflamatório (HE 200 ¯).  
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4.5 Comparação do número médio de células inflamatórias nas amostras pré e pós-
operatórias de ambos os protocolos de tratamento. 
 
Pelo teste de comparação de Friedman (p= 0,054, qui-quadrado= 5,846 com 2 graus de 
liberdade), não se observou diferença estatisticamente significante entre a mediana das amostras 
(n=26) dos respectivos períodos (Tabela 10, Gráfico 3 e Anexo – Quadro 6). 
 
 
 
 
Tabela 10 - Estatística descritiva da distribuição do número médio de células inflamatórias 
por paciente do período pré e pós-operatório de ambos os protocolos. 
 
 
Período Pré-operatório PO 250 mJ PO 350 mJ 
Mínimo 5,00 7,25 5,50 
Percentil 25 13,25 20,75 17,75 
Mediana 18,62 29,75 32,62 
Percentil 75 33,50 62,75 57,50 
Máximo 244,00 260,75 147,75 
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Gráfico 3 – Distribuição do número médio de células inflamatórias nas amostras do período 
pré e pós-operatório por protocolo. 
 5. DISCUSSÃO 
 
Apesar dos esforços e grandes expectativas34-37 para consolidar o emprego de ferramentas 
moleculares mais precisas e objetivas na avaliação das lesões cancerizáveis bucais, principalmente 
no que diz respeito ao prognóstico, a análise microscópica do espécime de biópsia pela 
hematoxilina-eosina permanece a técnica padrão11,38. A despeito da soberania do exame clínico, a 
microscopia estabelece as bases complementares para a decisão de condutas terapêuticas8 e, por 
isso, este estudo tem a preocupação de avaliar os resultados, não só por parâmetros clínicos, mas 
também histológicos.  
Existem linhas de conduta que indicam o seguimento clínico e os recursos preventivos 
contra a progressão da lesão em pacientes cuja histologia revele nenhuma ou displasia leve, 
indicando a excisão cirúrgica apenas quando estão presentes importantes alterações displásicas 
multicêntricas no vermelhão10,39.  Pelo fato da QAC apresentar um potencial de transformação 
maligna, acredita-se38 que, além da aplicação de medidas profiláticas, ela deva ser tratada 
precocemente. A técnica de tratamento deve ser bem tolerada pelo paciente e apresentar bons 
resultados, não apenas quanto ao grau de resolução da doença, mas também quanto à reparação 
estrutural-funcional dos tecidos. Por preencher estes quesitos, a vaporização pelo laser de CO2 é 
uma técnica utilizada por muitos autores3,24,25. 
O primeiro relato1 de aplicações cirúrgicas do laser na boca e face incluiu a remoção de uma 
leucoplasia labial marcada por corante vital (Azul de Evan a 1%), sem recidiva. Entretanto, 
nenhuma informação foi dada acerca dos parâmetros utilizados.  Desde então, algumas séries de 
casos foram documentadas na literatura, na maioria focalizando resultados clínicos e com o 
emprego de laser no modo OC. A fim de abranger a totalidade do tecido patológico, os vários 
protocolos18,23-29  de utilização do laser de CO2 no tratamento da QAC  levam em conta, sobretudo, a 
profundidade e o grau de destruição tecidual. Porém, à medida que se aprofunda com o laser na 
lamina própria, maiores são os riscos de indução de indesejável fibrose pela dissipação do calor. 
Esta dissipação do calor varia em função do modo de utilização do laser7,26,28. Por isso, a análise de 
um protocolo tem como eixo central o binômio resolubilidade-morbidade. 
A escolha dos protocolos deste estudo baseou-se na baixa morbidade, sobretudo na taxa de 
cicatriz visível, já descrita como nula para aplicação de pulsos de 250 mJ28 em passagem única.  Esta 
energia de pulso foi o ponto de partida e fundamentou a escolha do primeiro protocolo. O segundo, 
na mesma lógica, foi também o segundo menos mórbido, com energia de pulso equivalente a 384 
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mJ, segundo os mesmos autores28. Por limitação do aparelho, ajustou-se a energia de pulso do 
segundo protocolo para 350 mJ. Não se optou pelo uso do laser no modo OC entre 5 e 10 W devido 
à descrição de cicatriz fibrosa em 44% de pacientes28, muito embora outros autores tenham relatado 
taxas menores iguais 23%27 e nula29, com menores magnitudes de  potência (respectivamente, de 3 a 
5 watts e 3 a 4 watts pelo laser de CO2 no modo OC). Além destes parâmetros, a opção pela 
aplicação do laser em passagem única se deu por conta da premissa15 de que o tratamento até a 
primeira ou segunda zona cirúrgica, acessível por primeira e única passagem, deveria resultar na 
cura da QAC com mínimas chances de cicatriz. 
Em estudo retrospectivo26 sugeriu-se os parâmetros ideais de aplicação do laser de CO2 
dentro dos quais seria baixo o risco de cicatriz visível. Estes parâmetros são a amplitude de pulso 
menor ou igual a 950 µs em respeito ao tempo de relaxamento térmico, freqüência 1 a 50 Hz, 
energia do pulso maior ou igual a 250mJ, fluências entre 4,75 e 19 J/cm2, com feixe maior ou igual 
a 2 mm de diâmetro. Neste estudo, uma metade do vermelhão do lábio foi vaporizada pelo laser de 
CO2 pulsátil com energia de pulso de 250 mJ, amplitude de 0,05 segundos, saída de 5 W. Na 
metade contralateral, aplicou-se o mesmo laser pulsátil em passagem única com a energia de pulso 
de 350 mJ, amplitude de 0,1 segundo, saída de 3,5 W. Portanto, ambos protocolos satisfizeram o 
quesito da energia de pulso apresentado por estes autores. Poucos são os estudos23,25,29 em que se 
realizou biópsia pós-operatória a fim de avaliar também microscopicamente os resultados do 
tratamento da QAC pelo laser de CO2. Mesmo estes estudos não mencionam detalhes de sua 
análise, relatando apenas a melhora do quadro histológico, incluindo a ausência ou redução da 
atipia epitelial. 
A escolha do local da biópsia pós-operatória ocorreu a priori na lesão clínica. Na 
ausência desta, foi eleito um ponto a 1,5 cm de distância do plano sagital mediano (centro do 
terço mediano), em cada lado do vermelhão do lábio, por dois motivos. Primeiro teve-se a 
preocupação inicial de não envolver a área mediana devido a possíveis sobreposições dos dois 
protocolos. Em segundo lugar, a distância de 1,5 cm do plano sagital mediano coincide 
aproximadamente com a extremidade medial dos terços laterais de ambos os lados, terços os 
quais são21 importantes áreas de cancerização. O modelo experimental comparativo bilateral25 
foi escolhido neste estudo por homogeneizar as variáveis intervenientes nos respectivos 
pacientes. 
A vaporização do vermelhão do lábio resulta numa ferida que cicatriza por segunda 
intenção. Duas são as possíveis fontes de células que participam do processo de reepitelização: as 
  
34
células das margens laterais da ferida e eventuais células remanescentes da sua margem profunda.  
A atipia epitelial pós-operatória encontrada pode ser devido à destruição incompleta de tecido 
epitelial displásico nos protocolos estudados, e a partir de queratinócitos atípicos ser preservada a 
memória celular patológica. Numa segunda hipótese, a atipia epitelial pode não ser residual, mas de 
natureza reativa pelo processo inflamatório.  Dentre os tipos de atipia epitelial, a perda da polaridade 
das células basais, o aumento do número de camadas do estrato basal e o polimorfismo celular e 
nuclear desta camada se destacaram quer no período pré-operatório, quer no pós-operatório dos dois 
protocolos utilizados (Tabela 6). As duas primeiras estão relacionadas à proliferação desordenada 
dos queratinócitos, enquanto que a ocorrência da terceira está ligada ao desequilíbrio no processo de 
maturação celular11. São relatados fenômenos de atipia epitelial em processos benignos 
inflamatórios11,34. Pelos parâmetros morfológicos deste estudo não é possível determinar 
categoricamente se estas atipias epiteliais encontradas no exame histológico pós-operatório são 
residuais de fato ou são de natureza reativa benigna. Entretanto, esta última hipótese não está 
afastada uma vez que os níveis de infiltrado inflamatório se mantiveram no exame pós-operatório de 
modo estatisticamente significante. O estímulo inflamatório pode ter sido de natureza actínica por 
falta de complacência à fotoproteção prescrita, uma vez que as biópsias foram realizadas a partir do 
109o dia pós-operatório.  
Uma importante limitação presente nesta investigação ocorreu por conta da análise baseada 
em biópsia incisional, fator inerente ao método de tratamento em questão. As amostras de tecido 
foram consideradas representativas de todo o vermelhão labial doente e comparadas entre si (uma 
do pré-operatório e uma de cada campo pós-operatório de ambos os protocolos). Em 100% das 
amostras de ambos os protocolos houve redução dos níveis de atipia epitelial em relação ao status 
quo (p ≤ 0,001), muito embora não se tenha detectado diferenças estatisticamente significantes 
quanto ao infiltrado inflamatório linfoplasmocitário (p=0,054).  No período pós-operatório dos 
protocolos de 250 mJ e 350 mJ, respectivamente, a microscopia revelou ausência de displasia 
epitelial (número de atipias menor que 2) em 53,8% e 61,5% dos pacientes histologicamente 
examinados. Pelo teste de Dunn não houve diferença estatisticamente significante dos níveis de 
atipia epitelial entre os protocolos (p > 0,05).   
Ainda que o teste do azul-de-toluidina possa revelar focos de displasia principalmente 
intensa, e que isso tenha sido importante na eleição de pontos patologicamente piores para biópsia 
inicial, ele foi utilizado em primeira instância por sabidamente apresentar alta sensibilidade para o 
CEC35 a qual pode chegar a 100%40. Por conta disso, o teste do azul-de-toluidina foi muito útil num 
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primeiro momento para excluir pacientes portadores de CEC intra-epitelial e microinvasivo, uma 
vez que a vaporização pelo laser de CO2 não seja a forma adequada para tratamento de neoplasia 
maligna. Ademais, o método foi potencialmente importante para a detecção de eventuais focos de 
neoplasia e displasia intensa residuais no período pós-operatório, muito embora não se tenha 
encontrado tais alterações.  
O maior estudo29 prospectivo anterior (n=16) que se preocupou em investigar o aspecto 
microscópico do tratamento da QAC utilizou laser de CO2 no modo OC, em que se vaporizava a 
superfície do vermelhão labial aplicando a potência entre 4 e 8 watts, com feixe de 2 mm de 
diâmetro de modo desfocado, de 4 a 6 cm de distância do tecido, resultando numa irradiância de 133 
a 256 W/cm2.  A seguir, procedia-se a remoção de áreas anormais remanescentes com nova 
passagem de laser. Por fim, selava-se a superfície numa terceira passagem com um feixe de potência 
entre 1 e 4 W. Um paciente apresentou recorrência (mancha branca de 6 mm) no 14o mês pós-
operatório, muito embora a histologia tenha revelado redução da elastose solar, acantose em alguns 
pacientes, e nenhuma atipia celular. 
Observou-se neste estudo uma melhora clínica em todos os pacientes, mesmo naqueles em 
que houve presença pós-operatória de mancha branca, na maioria lesões focais devido à 
hiperqueratose e redução dos níveis de atipia epitelial.     A freqüência de 10% de lesão clínica no 
período pós-operatório de cada protocolo é semelhante a maior taxa descrita na literatura (11,36%) 
em que os autores24 coagularam pelo laser de CO2 (5-7 watts) o epitélio até que ocorresse seu 
descolamento do tecido conjuntivo. Não há relato28 de recidivas de QAC no emprego dos 
protocolos que fundamentaram este estudo. No entanto, quatro pacientes evoluíram com mancha 
branca focal já perceptível no 3o mês pós-operatório neste estudo.  Duas lesões de cerca de 8 e 10 
mm na linha média (pacientes 4 e 15) e outras duas menores no lado esquerdo (pacientes 17 e 30) 
onde foram aplicados, respectivamente, os protocolos de 250 e 350 mJ. A lesão de linha média pode 
ter ocorrido devido à vaporização incompleta do tecido da linha divisória entre os dois protocolos 
estudados. Um quinto paciente (paciente 23) apresentou leve escamação a partir do 8o mês pós-
operatório. Convém mencionar que, embora recomendada proteção solar pós-operatória, não foi 
possível haver controle absoluto sobre a fotoproteção, e isso também pode ter influenciado a 
presença pós-operatória de lesões nestes pacientes.  
A faixa do tempo de cicatrização descrita na literatura28 foi reprodutível para o parâmetro de 
energia de pulso utilizado nos protocolos, evidenciando proporcionalidade direta. Em média, o 
tempo de cicatrização foi, respectivamente, de 13,5 ± 3,34 e 17,25 ± 3,77 dias para os protocolo de 
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250 mJ e 350 mJ; períodos essencialmente iguais ao tempo de 13 e 17 dias descritos na literatura28 
para protocolo em que se utilizou energia de pulso de 250 mJ e 384 mJ, respectivamente.  Este 
tempo de cicatrização se contrapõe ao período de 4 a 7 semanas em que se utilizou18 8 watts em 
modo OC por 5 a 8 minutos para a excisão do vermelhão labial. 
Nenhum paciente relatou sintomas compatíveis com disestesia no período pós-
operatório, muito embora ela tenha sido descrita27.  Doze dos 40 pacientes (30%) referiram 
dor que variou de moderada a leve até o 1º dia pós-operatório, ainda que a todos tenha sido 
prescrito analgésico simples. Este período de dor foi semelhante ao citado em outro estudo25 
em que a dor foi mínima já no 1o dia pós-operatório. Em outra investigação15 em que se 
empregou 2-3 watts no modo OC, observou-se que a dor variou de moderada a intensa na 
primeira semana pós-operatória em 14% dos pacientes (2/14). Pelo uso de um protocolo bem 
mais invasivo, o qual os autores18 chamaram de vermelhectomia a laser, verificou-se dor em 
36,8% dos pacientes (7/19) por um período de três dias, muito embora apenas dois 
necessitaram fazer uso de analgésico.  
Um método de utilização de laser que minimize a difusão de calor para o tecido 
conjuntivo reticular diminui as chances de cicatriz visível 27,28. Conforme esperado para 
parâmetro de energia de pulso de baixa morbidade28, não houve cicatriz visível em ambos os 
protocolos estudados. Em estudos por diferentes parâmetros do laser de CO2 a freqüência 
desta iatrogenia é igualmente variável. Uma casuística18 em que se utilizou laser de CO2 no 
modo OC em 8 watts por 8 minutos, 15,78% dos pacientes (3/19) desenvolveram cicatrizes 
visíveis temporárias. Em outro estudo15 1 paciente (7%, 1/14) apresentou uma pequena área 
hipertrófica que se resolveu espontaneamente pelo uso do laser no modo OC em 2 a 3 W. Em 
outro ensaio27 relatou-se 3 episódios de cicatrizes focais não funcionalmente restritivas e 
reversíveis no total de 13 pacientes (23%) pelo uso de laser no modo OC, em 3 a 5 W. Em 
outra importante casuística24 em que se empregou 5 a 7 watts de laser de CO2 no modo OC, 
6,9% dos pacientes (3/43) apresentaram cicatriz visível que se resolveu pelo uso intralesional 
de corticosteróide. Apesar de haver uma relação direta com a profundidade da destruição 
tecidual, os cuidados com a ferida cirúrgica são de capital importância para minimizar os 
riscos de cicatriz visível. Isto inclui uma limpeza bem feita e proteção contra a exposição 
solar durante a cicatrização. 
 6. CONCLUSÕES 
 
 
 
 
 
1. Devido à alta taxa de resolução clínica e por não haver diferenças de resultados entre os 
protocolos estudados, eles podem ser igualmente utilizados. 
 
2. A ausência de atipia epitelial não foi absoluta em ambos os protocolos estudados de 
passagem única, estando eles ainda sujeitos a apresentar recorrência clínica de lesões de 
queilite actínica. 
 
3. Pelos parâmetros morfológicos utilizados não foi possível determinar se estes achados pós-
operatórios de atipia epitelial em parte da amostra são de natureza reativa ou residual. 
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 ANEXOS 
Quadro 1- Dados epidemiológicos da amostra.  
Ordem Idade Pele* Fumo Álcool Seguimento mínimo** Profissão 
1 47 I Não Não 9 ex-operário 
2 29 I Não Não 6 Agente de tráfego 
3 42 II Sim Sim 5 ex-operário 
4 42 II Sim Sim 12 Pescador 
5 48 I Não Não 6 ex-operária 
6 47 I Não Não 6 Pescador 
7 26 I Não Sim 3 Pescador 
8 40 I Não Sim 8 operário 
9 51 I Não Não 5 ex-agricultora 
10 65 I Não Não 12 ex-operário 
11 35 II Não Sim 8 Pescador 
12 31 II Sim Sim 10 construtor 
13 39 IV Sim Sim 5 construtor 
14 28 II Não Não 14 Vigilante 
15 39 III Sim Sim 11 Pintor 
16 45 II Não Sim 10 Operário 
17 58 II Não Sim 12 Pesca esportiva 
18 56 II Não Sim 8 Petroleiro 
19 45 II Sim Sim 10 Construtor 
20 41 II Não Não 8 Construtor 
21 32 I Sim Sim 6 Construtor 
22 43 I Sim Sim 7 Operário 
23 63 I Sim Sim 12 ex-operário 
24 44 II Não Sim 10 Pescador 
25 37 II Sim Sim 11 Construtor 
26 44 II Sim Sim 7 Construtor 
27 72 II Sim Sim 9 Aposentado 
28 29 I Não Sim 9 Peixeiro 
29 32 II Não Não 12 Agricultora 
30 53 II Sim Sim 10 Funcionária Pública 
31 50 II Não Não 9 Operária 
32 34 II Não Não 6 Prof. Educação Física 
33 45 I Não Não 7 Operário 
34 55 III Sim Não 6 Pescador 
35 33 II Não Não 7 Operário 
36 28 II Sim Sim 4 Pescador 
37 40 I Não Sim 10 Construtor 
38 39 IV Sim Sim 10 Construtor 
39 30 IV Não Nâo 9 Pescador 
40 42 I Sim Sim 11 Operário 
*Classificação de Fitzpatrick        ** em meses  
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Quadro 2 – Distribuição de níveis de dor pós-operatória. 
 
Paciente PO imediato 1o.dia PO 2o.dia PO 
1 0 0 0 
2 0 0 0 
3 2 0 0 
4 0 0 0 
5 0 0 0 
6 3 0 0 
7 0 0 0 
8 2 0 0 
9 2 0 0 
10 0 0 0 
11 0 0 0 
12 0 0 0 
13 5 3 0 
14 0 0 0 
15 5 2 0 
16 0 0 0 
17 2 0 0 
18 2 0 0 
19 0 0 0 
20 0 0 0 
21 0 0 0 
22 3 0 0 
23 0 0 0 
24 0 0 0 
25 0 0 0 
26 3 2 0 
27 0 0 0 
28 1 0 0 
29 0 0 0 
30 0 0 0 
31 1 0 0 
32 2 0 0 
33 2 0 0 
34 2 1 0 
35 2 0 0 
36 2 0 0 
37 0 0 0 
38 1 0 0 
39 0 0 0 
40 3 0 0 
 
  
Quadro 3 - Distribuição de sinais clínicos de  queilite actínica crônica por paciente no período pré e pós-operatório por protocolo. 
Paciente 1 2 3 4 5 6 7 8 
Segumento mínimo (meses)  9 6 5 12 6 6 3 8 
Sinais clínicos de QAC Pré E D Pré E D Pré D E Pré E D Pré E D Pré D E Pré E D Pré D E
Atrofia 1   1   1            1   1   
Manchas vermelhas ou rosadas  1   1   1   1   1   1   1   1   
Descamação                      1   
Ulceração          1   1         1   
Textura áspera                         
Crosta           1   1            
Mancha branca 1   1   1   1 1 1 1   1   1   1   
Placa branca          1               
Perda da definição do limite entre a pele e a semimucosa          1   1         1   
                                                  
Paciente 9 10 11 12 13 14 15 16 
Seguimento mínimo (meses)  5 12 8 10 5 14 11 10 
Sinais clínicos de QAC Pré D E Pré E D Pré E D Pré E D Pré E D Pré E D Pré E D Pré D E
Atrofia       1   1         1   1   
Manchas vermelhas ou rosadas  1   1   1   1   1   1   1   1   
Descamação 1   1            1         
Ulceração    1   1      1            
Textura áspera       1      1   1         
Crosta        1      1            
Mancha branca 1   1   1   1   1   1   1 1 1 1   
Placa branca                1         
Perda de definição do limite entre a semimucosa e a pele                   1   1   
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Quadro 3 (continuação) - Distribuição de sinais clínicos de queilite actínica crônica por paciente no período pré e pós-operatório por protocolo 
 
Paciente 17 18 19 20 21 22 23 24 
Seguimento mínimo (meses)  12 8 10 8 6 7 12 10 
Sinais clínicos de QAC Pré E D Pré D E Pré E D Pré D E Pré D E Pré E D Pré D E Pré E D
Atrofia 1   1   1   1   1      1      
Manchas vermelhas ou rosadas  1   1   1   1   1   1   1   1   
Descamação                   1 1 1    
Ulceração 1   1                     
Textura áspera    1               1      
Crosta  1   1                     
Mancha branca 1 1     1   1   1   1   1   1   
Placa branca    1                     
Perda de definição do limite entre a semimucosa e a pele    1   1            1   1   
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Quadro 3 (continuação) - Distribuição de sinais clínicos de queilite actínica crônica por paciente no período pré e pós-operatório por protocolo. 
Paciente 25 26 27 28 29 30 31 32 
Seguimento mínimo (meses)  11 7 9 9 12 10 9 6 
Sinais clínicos de QAC Pré E D Pré D E Pré E D Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré E D
Atrofia       1   1               
Manchas vermelhas ou rosadas  1   1   1   1   1      1   1   
Descamação                   1      
Ulceração    1            1   1   1   
Textura áspera    1                  1   
Crosta     1                  1   
Mancha branca 1   1   1   1   1   1  1 1   1   
Placa branca                1         
Perda de definição do limite entre a semimucosa e a pele 1         1      1   1      
                                                  
Paciente 33 34 35 36 37 38 39 40 
Seguimento mínimo (meses)  7 6 7 4 10 10 9 11 
Sinais clínicos de QAC Pré E D Pré D E Pré D E Pré E D Pré E D Pré E D Pré D E Pré D E
Atrofia 1      1            1      
Manchas vermelhas ou rosadas  1   1   1   1   1   1   1   1   
Descamação             1            
Ulceração       1      1         1   
Textura áspera             1   1      1   
Crosta              1         1   
Mancha branca 1   1      1      1   1   1   
Placa branca                         
Perda de definição o limite entre a semimucosa e a pele 1            1   1         
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Quadro 4 – Distribuição do número de tipos de atipias epiteliais por paciente na microscopia 
pré e pós-operatória de ambos os protocolos. 
 
Paciente Pré-operatório PO 250 mJ PO 350 mJ 
1 4 1 1 
8 6 3 2 
10 5 2 0 
11 5 2 2 
12 4 1 0 
14 6 1 3 
15 2 2 0 
16 6 2 1 
17 4 2 3 
18 6 2 2 
19 2 1 1 
20 3 1 1 
22 3 0 0 
23 4 2 2 
24 2 0 0 
27 4 2 1 
28 3 0 1 
30 4 2 2 
31 2 1 1 
33 3 2 2 
34 5 1 1 
36 3 1 1 
37 7 2 1 
38 4 1 2 
39 4 1 2 
40 3 1 0 
 
 
  
Quadro 5 – Distribuição das atipias epiteliais por paciente nos períodos pré e pós-operatório por protocolo. 
 
 
Paciente 1 8 10 11 12 14 15 16 17 
Idade(anos) / ∆t cirurgia-biópsia (dias)  47 163 40 169 65 240 35 169 31 152 28 177 39 116 45 171 58 178 
Tipos de atipias epiteliais por período Pré E D Pré D E Pré E D Pré E D Pré E D Pré E D Pré E D Pré D E Pré E D 
Perda da polaridade das células basais 1 1 1 1 1 1  1  1 1 1 1 1  1 1 1 1 1  1 1  1 1 1 
Mais de uma camada de células basais 1   1   1   1   1   1      1   1   
Projeção epitelial em gota                      1      
Aumento da relação núcleo/citoplasma  1   1 1  1   1      1  1    1      
Hipercromatismo nuclear    1                        
Nucléolos aumentados        1   1   1   1         1   
Aumento de figuras mitóticas                            
Mitoses atípicas                            
Figuras mitóticas na porção mediana do epitélio                            
Pleomorfismo nuclear e celular 1   1 1 1 1 1  1 1 1 1   1  1 1 1  1 1 1 1 1 1 
Estratificação irregular do epitélio    1                        
Perda da coesão entre as células                            
Queratinização individual das células       1               1     1 
Total de tipos de atipia 4 1 1 6 3 2 5 2 0 5 2 2 4 1 0 5 1 3 2 2 0 6 2 1 4 2 3 
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Quadro 5 (continuação) - Distribuição das atipias epiteliais por paciente nos períodos pré e pós-operatório por protocolo. 
 
                            
Paciente 18 19 20 22 23 24 27 28 30 
Idade (anos) / ∆t cirurgia-biópsia (dias)  56 178 45 152 41 170 43 163 63 152 44 148 72 178 29 170 53 170 
Tipos de atipias epiteliais por período Pré D E Pré E D Pré D E Pré E D Pré D E Pré E D Pré E D Pré D E Pré D E 
Perda da polaridade das células basais 1 1 1 1   1 1 1    1 1 1 1   1 1  1   1 1  
Mais de uma camada de células basais 1      1   1         1   1   1  1 
Projeção epitelial em gota                            
Aumento da relação núcleo/citoplasma  1            1               
Hipercromatismo nuclear          1                  
Nucléolos aumentados              1               
Aumento de figuras mitóticas                            
Mitoses atípicas                            
Figuras mitóticas na porção mediana do epitélio                            
Pleomorfismo nuclear e celular 1 1 1 1 1 1 1   1   1 1 1 1   1 1 1 1  1 1 1 1 
Estratificação irregular do epitélio                            
Perda da coesão entre as células 1                        1   
Queratinização individual das células 1                  1         
Total de tipos de atipia 6 2 2 2 1 1 3 1 1 3 0 0 4 2 2 2 0 0 4 2 1 3 0 1 4 2 2 
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Quadro 5 (continuação) - Distribuição das atipias epiteliais por paciente nos períodos pré e pós-operatório por protocolo. 
 
Paciente 31 33 34 36 37 38 39 40 
Idade (anos)/ ∆t cirurgia-biópsia (dias) 50 109 45 169 55 162 26 169 40 180 39 240 30 169 42 163 
Tipos de atipias epiteliais por período Pré D E Pré E D Pré D E Pré E D Pré E D Pré E D Pré D E Pré D E
Perda da polaridade das células basais 1   1 1 1 1   1   1 1  1  1 1  1 1   
Mais de uma camada de células basais 1   1  1 1   1   1 1 1 1 1 1    1   
Projeção epitelial em gota       1                  
Aumento da relação núcleo/citoplasma        1      1      1      
Hipercromatismo nuclear  1 1    1      1         1   
Nucléolos aumentados                    1      
Aumento de figuras mitóticas                         
Mitoses atípicas                         
Figuras mitóticas na porção mediana do                         
Pleomorfismo nuclear e celular    1    1 1 1 1 1 1   1   1 1 1  1  
Estratificação irregular do epitélio             1            
Perda da coesão entre as células             1            
Queratinização individual das células     1           1         
Total de tipos de atipia 2 1 1 3 2 2 5 1 1 3 1 1 7 2 1 4 1 2 4 1 2 3 1 0
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Quadro 6 – Distribuição do número médio de células inflamatórias por paciente do período 
pré e pós-operatório de ambos os protocolos. 
 
Paciente Pré-operatório PO 250 mJ PO 350 mJ 
1 10,25 75,25 37,50 
8 17,75 11,00 31,50 
10 33,50 12,00 84,75 
11 28,00 8,75 34,00 
12 58,50 212,50 116,00 
14 13,75 34,75 20,75 
15 11,50 27,25 5,50 
16 13,00 26,50 33,00 
17 136,00 260,75 144,75 
18 30,75 28,50 113,50 
19 244,00 41,25 17,75 
20 14,50 51,50 58,50 
22 20,50 7,25 54,50 
23 20,50 31,00 57,50 
24 13,25 146,50 15,25 
27 90,50 32,75 32,25 
28 7,00 63,00 31,00 
30 50,00 7,25 14,25 
31 31,75 27,25 33,00 
33 19,25 98,00 15,25 
34 16,00 62,75 20,50 
36 14,75 20,75 20,25 
37 5,00 14,50 16,25 
38 18,00 57,50 37,00 
39 33,50 20,75 16,50 
40 10,50 27,00 147,75 
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Quadro 7 - Outros fenômenos presentes no epitélio nos períodos pré e pós-operatório por protocolo.  
  1 8 10 11 12 14 15 
Período Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E
Paraqueratina  1              1      
Ortoqueratina 1  1 1   1 1  1  1 1    1  1  1
Espongiose 1          1           
degeneração hidrópica  1  1   1    1 1  1 1  1   1  1
                       
Paciente 16 17 18 19 20 22 23 
Período Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E
Paraqueratina       1         1      
Ortoqueratina 1   1  1    1   1 1 1   1 1  1
Espongiose  1       1 1        1    
degeneração hidrópica  1   1    1 1 1 1 1 1 1  1 1 1  1 1
                       
Paciente 24 27 28 30 31   33   34   
Período Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E
Paraqueratina          1  1          
Ortoqueratina 1   1 1 1 1  1 1   1   1 1 1 1 1 1
Espongiose   1   1   1     1 1  1 1    
degeneração hidrópica    1 1 1  1   1   1 1 1 1 1  1   
                       
Paciente 36 37 38 39 40       
Período Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E Pré D E       
Paraqueratina       1   1            
Ortoqueratina 1  1  1 1 1   1 1 1 1 1        
Espongiose               1       
degeneração hidrópica  1 1     1 1 1 1 1 1   1       
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Planilha Clínica para pacientes portadores de QAC 
Nome do paciente: 
Sexo:  masculino (    )   feminino  (    )  Idade 
Profissão    
Hábitos 
Alcoolismo (Crônico):                     (Regular):                      (Eventual):                         (Nunca):  
Tabagismo Sim (   )                         Não (   ) 
Exame Clínico 
Doença ou deficiência e doença mental   
História de quelóide    
Imunodeficiência    
Hepatopatia    
Coagulopatia    
Insuficiência renal    
Cardiopatia grave    
Hipertensão arterial    
Diabete melitus   
Moléstia infecciosa vigente    
Queilites não-actínica    
Câncer dos lábios    
Quimioterapia     
Radioterapia na  na região de cabeça e pescoço   
H
is
tó
ria
 M
éd
ic
a 
Doença respiratória    
  
 Peírodo 
Exame  clínico da QAC 
 PRÉ-OP  PO-D PO-E 
Ardência       
Formigamento       
Dormência       
Dor leve (nota ≤ 3, Escala analógica visual)       
Dor moderada (3 < nota < 7, escala analógica visual)       
Si
nt
om
as
 
Dor intensa (nota ≥ 7, escala analógica visual)       
Atrofia       
Manchas vermelhas ou rosadas        
Descamação       
Ulceração       
Textura áspera       
Crosta        
Mancha branca       
Placa branca       
Si
na
is
 
Perda de definição do limite entre a semimucosa e a 
pele       
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UNESP – Faculdade de Odontologia de São José dos Campos 
Disciplina de Patologia  
Planilha Anátomo-patológica  
Período 
Nome do paciente:   PRÉ-OP  PO-D PO-E 
Exame Anátomo-patológico  no.        
Ausente       
Paraqueratina       Queratinização 
Ortoqueratina       
  Atrofia       
Epitélio  Hiperplasia       
  Espongiose       
  Degeneração hidrópica       
  Perda polaridade das células basais       
  Mais de uma camada de células basais       
  Projeção epitelial em gota       
  Aumento da relação núcleo/citoplasma       
  Hipercromatismo nuclear       
  Nucléolos aumentados        
  Aumento de figuras mitóticas       
  Mitoses atípicas       
Atipias 1 
Figuras mitóticas na porção mediana do 
epitélio 
      
  Pleomorfismo nuclear e celular       
  Estratificação irregular do epitélio       
  Perda da coesão celular       
  Queratinização individual de células       
Leve (2 achados)       
Moderada (3 a 4 achados)       Displasia2 
Grave (5 a 13 achados)        
Tecido Conjuntivo Elastose        
     
 
                                                 
 
1 WHO (1978) 
 
2 Bánóczy & Csiba (1976) 
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Controle Diário Pós-operatório de Laser 
Paciente:____________________________________________________________ 
A) Assinale os dias que precisou tomar analgésico (remédio para dor). Em seguida coloque 
embaixo da data que nota de 0 a 10 para a dor que sentiu em cada lado do lábio (Direito = D; 
Esquerdo = E) antes de tomar o analgésico (a nota zero (0) corresponde à ausência de dor, e 
dez (10) a dor mais forte que você já sentiu; entre zero e dez estão os graus intermediários de 
dor).  
 
 
Novembro 
16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 
D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E 
                              
 
B) Assinale os dias que limpou o lábio com gaze estéril e água oxigenada, e colocou a 
pomada prescrita: 
Novembro 
16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 
D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E 
                              
 
C) Cicatrização. Coloque a data do fim da cicatrização para cada lado do lábio (Direito = D; 
Esquerdo = E). 
Novembro 
16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 
D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E 
                              
 
Dezembro 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E D E 
                              
 
Lado direito: dia           /      / Lado esquerdo:              /     /  
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Carta de Aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa 
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Termo de Consentimento livre e Esclarecido 
 
Estudo: Laser de CO2 pulsátil em Queilite Actínica. 
 
 
1- Para que haja claro entendimento de sua participação voluntária neste estudo, é importante 
conhecer o porquê do tratamento pelo laser de CO2 pulsátil em Queilite Actínica. 
O que é queilite actínica crônica?  
É inflamação crônica do vermelhão dos lábios pela exposição prolongada do sol, 
eminentemente envolvendo o lábio inferior, é caracterizada pela presença de áreas brancas difusas, 
ulcerações ocasionais (no verão principalmente), crostas, descamações.  O dano provocado pelo sol 
permanece nas células das primeiras camadas da superfície do lábio, denominadas conjuntamente de 
tecido epitelial (de ± 0,2 milímetros de espessura), embora também provoque a degeneração da 
substância chamada colágeno existente no tecido subjacente tecido, denominado conjuntivo. 
Eventualmente, a partir destas células doentes pode surgir o câncer dos lábios. A doença atinge os 
homens com maior freqüência, mormente aqueles de pele clara, e que trabalham ao ar livre, tais como 
agricultores e pescadores, e profissionais da construção civil. 
Qual é o objetivo da cirurgia com laser de CO2  no tratamento da queilite actínica? 
Este procedimento simples e rápido visa a prevenção da forma mais freqüente de câncer dos lábios, o 
denominado carcinoma espinocelular. 
O que é Cirurgia com o Laser de CO2 ? 
Desde sua descoberta na década de 60, o laser, uma espécie de luz, tem sido empregado no 
tratamento de várias afecções.  Dentre os tipos de laser cirúrgicos, aquele obtido a partir do gás 
carbônico (laser de CO2) emite um feixe de luz intensa que aquece e vaporiza instantaneamente a água 
de células de uma pré-determinada e planejada espessura da superfície de pele ou mucosa, como a dos 
lábios.  O procedimento é feito de maneira muito precisa de modo que os tecidos normais subjacentes 
dificilmente são atingidos.  Em vários países o laser de CO2 vem sendo usado em cirurgia na Medicina 
e Odontologia para a retirada de lesões pré-malignas e tumores benignos bucais, manchas de pele, 
sardas, queratoses, tatuagens, rugas com sucesso.   Quando o laser é empregado no tratamento da 
queilite actínica crônica, conforme a técnica de sua utilização, uma faixa entre 0,3 a 1,0 milímetro da 
superfície doente do vermelhão do lábio inferior é removida.  Sob o ponto de vista clínico, a doença é 
na maior parte das vezes curada por completo com este método (não 100%). Embora o laser possa ser 
utilizado sob várias formas quanto à intensidade de luz, existem fundamentalmente dois modos de 
utilização do laser de CO2: o contínuo que consiste de um feixe de luz constante, e o pulsátil em que a 
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luz pisca um número determinado de vezes por segundo. Devido à ausência de cicatriz perceptível em 
protocolos já praticados, o laser de CO2 na forma pulsátil vem sendo cada vez mais utilizado.  
Quem poderá participar deste estudo? 
Pacientes maiores de 21 anos que apresentarem sinais clínicos de queilite actínica em mais de 50% da 
superfície dos lábios confirmada pelo exame do espécime de biópsia. 
Quem não pode participar?  
Aqueles que optarem por outra forma de tratamento ou que recusarem sua participação formal. 
Também não poderão participar doentes mentais, pacientes com histórico de quelóide, os portadores 
de imunodeficiência, coagulopatia, hepatopatia, insuficiência renal crônica, cadiopatia grave, diabetes 
ou hipertensão arterial descompensadas, moléstia infecciosa grave vigente, câncer dos lábios, 
quimioterapia, radioterapia pregressa na região de cabeça e pescoço, e outras formas de queilite ou 
quadros de queilite actínica crônica cujo exame microscópico revele atipia em toda espessura do 
epitélio (carcinoma in situ).   
Qual é o objetivo deste estudo?   
2 – Este estudo visa conhecer, também ao microscópio, o resultado do tratamento da queilite 
actínica pelo laser de CO2 na forma pulsátil. Embora estudos anteriores já tenham demonstrado a cura 
clínica (aquela que pode ser observada a olho nu) na grande maioria dos pacientes tratados tanto pelo 
laser de CO2 contínuo quanto pelo pulsátil, ainda há elementos a se conhecer sobre a cura histológica 
definitiva (aquela que pode ser observada ao microscópio).  Como o aspecto mais grave desta doença é 
a presença de células atípicas e a desorganização das primeiras camadas de células (displasia) da 
superfície do lábio, denominadas conjuntamente de tecido epitelial (de ± 0,2 milímetros de espessura), 
uma das metas deste estudo é conhecer o grau de destruição / eliminação destas células atípicas e do 
retorno da organização normal deste tecido após o emprego do laser de CO2 pulsátil em dois modos de 
utilização do laser de reconhecida segurança, isto é, de baixíssimo risco de efeitos adversos . Isto só é 
possível pela análise do espécime de biópsia após o tratamento. A principal vantagem do laser de CO2 
na forma pulsátil sob parâmetros já conhecidos é a ausência de cicatriz nos casos relatados na 
literatura científica internacional. Em contrapartida, o tratamento com o laser de CO2 na forma 
contínua pode resultar em uma cicatriz discreta em um número de pacientes. Em suma, o objetivo 
deste estudo é aprimorar e conhecer o grau de destruição / eliminação destas células atípicas e do 
retorno da organização normal deste tecido após o emprego de um único passo de laser de CO2 pulsátil 
(Técnica de passagem única). 
3 – Aqueles que apresentarem sinais clínicos de queilite actínica em mais de 50% da superfície 
dos lábios serão submetidos à biópsia para o diagnóstico microscópico para confirmação e verificação 
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de sua gravidade.  Normalmente∗ são colhidos sob anestesia local simples, fragmentos em forma de 
cunha de ± 2 milímetros de largura, três milímetros de profundidade. Um ponto com fio fino (6-0) é 
usado para o fechamento local.  Aqueles pacientes que apresentarem queilite actínica confirmada pelo 
exame da biópsia e presença de atipia do tecido epitelial serão tratados pelo do laser de CO2 na forma 
pulsátil com o uso simultâneo de dois protocolos semelhantes descritos na literatura científica. O 
paciente deverá proceder segundo a prescrição e recomendações (uso correto da medicação pré- e pós-
operatória fornecida, cuidados locais, proteção do sol). A partir do 3o mês pós-tratamento será colhido 
novo material de biópsia para análise mais apurada de resultados.   
4 – Quais os desconfortos e possíveis efeitos colaterais da cirurgia com o laser de CO2? 
Não são esperadas cicatrizes perceptíveis na metodologia empregada. Eventuais casos podem ser 
tratados com medicação corticosteróide de uso tópico.   A manifestação do herpes labial em casos de 
pacientes portadores do vírus deverá ser prevenida pelo uso de medicação anti-viral que será fornecida 
dias antes do procedimento.   
Dor: Durante a cirurgia não há dor, pois o procedimento é realizado sob anestesia local.  Após 
o efeito da anestesia, na maioria das vezes, a dor local não é forte sendo perfeitamente controlada com 
analgésicos simples, do tipo dipirona (Novalgina®), paracetamol.  
Cicatrização: A ferida que resulta da cirurgia com o laser de CO2 leva de 1 a 4 semanas para 
cicatrizar, e depende da profundidade vaporizada.  Como será utilizado o laser de CO2 na forma 
pulsátil com um único passo, se pretende vaporizar cerca de 0,3 milímetro. Por isso, a cicatrização 
final deverá ocorrer em média em 2 semanas.  
Hipocromia: O lábio no início pode ficar num tom de rosa mais claro que o normal. 
Gradativamente com os meses a cor volta ao normal.   
Hipercromia: É o inverso. A mucosa do vermelhão do lábio inferior operado pode escurecer se 
exposto ao sol por muitas horas. Para prevenir isto, é indispensável usar o bloqueador solar fornecido 
constantemente após a cicatrização.  
Edema: Nos primeiros 3 dias pode ocorrer um pequeno inchaço local que regride 
espontaneamente. 
Fibrose: Se o candidato à cirurgia apresenta problemas de quelóides (cicatrizes bastante 
espessas), ele não poderá ser tratado pelo laser de CO2. Raras cicatrizes um pouco notáveis podem ser 
eventualmente tratadas com medicação corticosteróide de uso local.  
                                                 
∗  Em caso de existência de úlcera que não cicatrize por mais de 14 dias em qualquer fase do tratamento/estudo, ela deverá ser 
retirada por completo, uma vez que pode significar câncer. Casos afirmativos não poderão ser tratados pelo laser e, portanto, não 
farão parte deste estudo. Para a orientação do local da biópsia será utilizado um corante azul (azul-de-toluidina) de fácil remoção a 
fim de detectar eventual foco inicial de câncer.   
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Exposição dos olhos: os olhos devem estar protegidos com viseira própria durante todo o 
procedimento. 
5 – O principal benefício para os participantes é cura clínica da maioria dos pacientes tratados 
pelo método.  Somente no final do estudo poderemos concluir se houve ou não a completa destruição / 
eliminação destas células atípicas e o retorno da organização normal do tecido epitelial no emprego do 
laser de CO2 na forma pulsátil.  
6 – Quais os métodos alternativos à cirurgia com o laser de CO2? 
Para casos graves, existe um método cirúrgico clássico que é a vermelhectomia. Esta outra técnica 
consiste na retirada do vermelhão do lábio inferior que pode resultar em cicatrizes visíveis e perda da 
elasticidade labial.   Existem outros métodos como a criocirurgia, a eletrodissecção. Entretanto, em 
situações não muito graves, o paciente pode ser acompanhado pelo profissional a cada 3 a 6 meses, 
conforme o caso.  Se o paciente abandona o acompanhamento profissional ele corre o risco de sua 
inflamação crônica dos lábios (queilite actínica) evoluir para o câncer do lábio, principalmente se 
continua a não proteger os lábios contra a exposição do sol; e, portanto, necessitar de tratamento mais 
complexo devido à maior gravidade. 
7 – Garantia de acesso: em qualquer etapa do estudo, você terá acesso aos profissionais 
responsáveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais dúvidas. O principal investigador é o Dr. 
Flávio Francisco de Godoy Peres que pode ser encontrado no Centro de Especialidade da Secretaria 
Municipal da Saúde de São Sebastião, Rua Quintino Bocaiúva, 27 - Centro, São Sebastião - SP. 
Telefone (12) 3892-3777. Se você tiver alguma consideração ou dúvida sobre a ética da pesquisa, 
entre em contato com o Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) – Rua Botucatu, 572 – 1º andar – cj. 14, 
5571-1062, FAX: 5539-7162 – E-mail: cepunifesp@epm.br. 
8 – É garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de 
participar do estudo, sem qualquer prejuízo à continuidade de seu tratamento na Instituição; 
9 – Direito de confidencialidade – As informações obtidas serão analisadas em conjunto com 
outros pacientes, não sendo divulgado a identificação de nenhum paciente; 
10 – Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas, quando em 
estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos pesquisadores; 
11 – Despesas e compensações: não há despesas pessoais para o participante em qualquer fase 
do estudo, incluindo exames e consultas. Também não há compensação financeira relacionada à sua 
participação. Se existir qualquer despesa adicional, ela será absorvida pelo orçamento da pesquisa. Em 
caso de dano pessoal, diretamente causado pelos procedimentos ou tratamentos propostos neste estudo 
(nexo causal comprovado), o participante tem direito a tratamento médico na Instituição, bem como às 
indenizações legalmente estabelecidas. 
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12 - Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente para esta 
pesquisa que deverão ser publicados em periódico de natureza científica. 
Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li ou que foram 
lidas para mim, descrevendo o estudo ”Laser de CO2 pulsátil em Queilite Actínica” Eu discuti com o 
Dr. Flávio Francisco de Godoy Peres sobre a minha decisão em participar nesse estudo. Ficaram claros 
para mim quais são os propósitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e 
riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que 
minha participação é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento quando 
necessário. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar o meu 
consentimento a qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuízo ou perda 
de qualquer benefício que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste Serviço. 
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntária o Consentimento Livre e Esclarecido 
deste paciente para a participação Assinatura do paciente neste estudo. 
São Sebastião, ____ de _________________, 2003.  
 Assinatura do paciente: ___________________ 
Assinatura do responsável pela pesquisa: ________________________ 
